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Dizertadni prace obsahuje 60 stran a je dopInéna literarnimi citacemi a
pifehledem publikaci autora, pfednasek a posterd na narodnich konferencich a
reprintem publikace v Anticancer Research problematiky, kterou se zabyva dizertaéni
prace autora. V Gvodu autor rozebird soucasny stav problematiky monitorace
nadorovych onemocnéni pomoci TK1 zejména v détském véku (leukemie, lymfomy,
lymfadenopatie a infekéni nemocnéni). V dal$i ¢asti uvodu se zaméfuje na Thymidin
kindzu (TK) jeji vlastnosti, molekularné biochemicky mechanismus funkce, metodiku
stanoveni a onemocnéni, u kterych byla TK pouZzita pro monitorovani lecby.

Cile dizertaéni prace uvadi autor na str, 29. Jsou to: zhodnoceni piinosu
nadorového markeru TK1 pro primarni diagnostiku leukémii a lymfomd u déti,
prognézu détskych pacientd s leukémii a lymfomy a v€asny zachyt relapsu akutni
leukémie. Druhym cilem je vypracovani optimalniho zpusobu interpretace vysledk
koncentraci TK1 pfi follow up po lé¢bé déti s akutni leukemii.

V metodické &asti prace s. 30 — 37 popisuje skupiny pacientll, které byly do
jednotlivych soubori zafazeny (kontrolni skupina 45 zdravych déti a 109 déti
s benignim onemocné&nim, z 86 déti s leukemiiemi z let 1996 — 2009 z Détské kliniky
FN Plzefi bylo do hodnoceného souboru zarazeno 58 déti, 14 pacientli s lymfonem
ze stejného obdobi, 35 pacientll s lymfadenitidou rovnéz ze stejného obdobi a
kliniky. V metodické &asti je popsano i stanoveni TK1 v séru a statistické metody
vyuzité ke zpracovani dat.

Ve vysledkové &asti prace jsou statisticky zpracovany vysledky naméfenych
koncentraci TK1 a beta-2- mikroglobulinu u kontrolnich soubor(i a souboru pacient
s leukémii a lymfomy (str. 48). Oba parametry jsou posuzovany z hlediska
diferencialni diagnostiky, klinické senzitivity a specifity, jejich vyznamu pro prognézu
onemocnéni a sledovani koncentraci v prabéhu follow up.

V diskusi (str. 50 — 58) autor konfrontuje své vysledky s dosud publikovanymi
daty i s jednotlivymi postupy pfi zachytu a lé¢bé jednotlivych typl leukémie a
lymfom@ v détském véku a vyuZitelnosti nadorovych markerd TK1 a beta-2-
mikroglobulinu. Zavér diskuse dopliiuje o dvé kauzistiky z klinické praxe, ktera se
tyka dvou pfipadi akutni lymfoblastické leukémie, kde stanoveni TK1 vyrazné
pomohlo v diagnostice a zji§téni relapsu choroby.

V Zavéru odpovida autor na otazky polozené v zadani prace: Stanoveni TK1
je vhodnym markerem pro diferencialni diagnostiku leukémie u déti po vylouceni
virové infekce, stanoveni beta-2mikroglobulinu pro dany zamér nevyhovuje.



Prognosticky vyznam obou marker(i prokazan nebyl. TK1 je vhodnym markerem pro
monitorovani a v€éasné zachyceni relapsu onemocnéni, beta-2-mikroglobulin je méné
vhodny. Jako proliferaéni markery minimaini reziduaini nemoci se v sou¢asné dobé
zaginaji spiSe pouzivat metody molekularné genetické, presto vzestup TK1 a beta-
2 mekroglobulinu Ize vyuZit jako signal k zahajeni vySetfovani relapsu onemocnéni.
TK1 se u lymfoml neosvédcila jako diferencialné diagnosticky marker, stejné tak
nebyl prokazan ani prognosticky vyznam obou markerd pro lymfomy.

Prace je uzaviena diagnostickymi algoritmy pro leukémie s ohledem na TK1 a
beta-2-mikroglobulin, algoritmem pro sledovani pacienta po skonéeni I1é¢by leukémie
a pacientt s lymfadenopatiemi.

Zaver:

Disertani prace MUDr. Ing. Tomase Votavy splnila vytyéené cile. Svym rozsahem
splfiuje ramec pozadavkl na dizertaci. Rovnéz doloZené publikace v odbornych
Casopisech svédé&i o dobrych znalostech dizertanta.

Autor prokazal schopnost védeckovyzkumné prace, a proto doporucuji, aby na
zakladé uspésné obhajoby dizertaéni prace mu byl udélen titul Ph.D.

K praci mam nasledujici otazky:
1. Kde bylo provadéno stanoveni beta-2-mikroglobulinu?
2. Pro¢ byla pouzita pfi stanoveni beta-2-mikroglobulinu metoda ELISA a nikoliv
metoda RIA?
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